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【摘要】   本文对最近发表于 Epilepsia杂志的“Sleep physiology in patients with epilepsy: Influence of seizures
on rapid eye movement （REM） latency and REM duration”一文进行解读，该研究以接受术前评估的成年药物难治

性癫痫患者为研究对象，通过分析频谱图和视频脑电图发现，癫痫本身可以改变潜在的睡眠，对于癫痫发作和长

期癫痫发作风险预警具有一定意义，并且首次提出了几个癫痫发作与睡眠的概念如 primary sleep period、
perisleep 等。通过文章解读，期望为相关专业人员提供癫痫研究新方向。
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本文对最近发表于 Epilepsia 杂志的“Sleep

physiology in patients with epilepsy: Influence of
seizures on rapid eye movement （REM） latency and
REM duration”一文进行解读进行解读，旨在更深

入地理解癫痫发作与睡眠的关系，尤其是癫痫发作

对快速动眼期睡眠（Rapid eye movement，REM）睡

眠的影响。文章探讨了癫痫发作对 REM 潜伏期和

持续时间的影响，发现初级睡眠期（Primary sleep
period，PSP）之前、PSP 期间和 peris leep（4-h
periods before and after the PSP）期发生的癫痫发作

与 REM 潜伏期的延长存在可测量和可靠的关系。

该研究采用快速傅里叶变换（Fast fourier transform，

FFT）频谱图和具有眼电极通道的 30s 每帧的脑电

图（Electroencephalographic，EEG），对一组接受耐

药性癫痫评估的成年癫痫患者进行睡眠分期分析

并确定研究的睡眠变量。研究发现，癫痫本身可以

改变潜在的睡眠，对于癫痫发作和长期癫痫发作风

险预警具有一定意义。 

1    概述

文章首次提出的几个概念对于未来开展类似

研究具有一定参考价值，具体内容如下：①  PSP

即 primary sleep period 定义为发作当晚超过 1 h 的
睡眠时间；② previous day 指 PSP 的前一天白天；

③ same night 指 PSP 的当晚；④ 4 h-before sleep
onset 指在 PSP 睡眠起始前的 4 h；⑤ 4 h-after sleep
offset 指 PSP 睡眠结束的后 4 h；⑥  fo l lowing
day 指 PSP 的次日白天；⑦ perisleep 指 PSP 前后 4 h。 

2    摘要部分

研究目的：睡眠与癫痫之间存在着一种公认

的双向关系。癫痫患者往往睡眠效率较低，REM
睡眠时间较短。REM 睡眠发生延迟或持续时间缩

短可能与癫痫发作有着相互作用。对一组接受耐

药性癫痫评估的成年人进行研究，希望确定癫痫发

作前后的快速眼动睡眠是否存在潜伏期延迟或持

续时间缩短。研究方法：研究采用光谱图引导联

合人工校正的方法回顾癫痫监测单元入院患者的

视频脑电图，进行睡眠评分，从而确定睡眠变量。

研究结果：① 研究的患者队列中，在 PSP 之前或

PSP 期间经历癫痫发作的患者，其 REM 潜伏期延

长，REM 持续时间缩短；② 在睡眠开始前的 4 h
内发生癫痫发作的当晚，REM 潜伏期延长，REM
持续时间缩短；③  在 PSP 后一天发生癫痫发作

时，REM 没有变化。研究意义：在 PSP 之前、PSP
期间和 perisleep 发生的癫痫发作与 REM 睡眠潜伏

期的延迟之间存在显著相关性。 
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3    背景介绍

睡眠和癫痫之间存在着复杂的双向关系。癫

痫患者的睡眠效率较低，睡眠碎片化，REM 睡眠潜

伏期延长，REM 睡眠持续时间明显缩短。虽然睡

眠剥夺可能是癫痫发作的明显诱因，但癫痫样放电

的增加通过扰乱觉醒而影响睡眠。在睡眠期间，癫

痫发作更有可能发生在睡眠转换期和非快速动眼

期睡眠（Non-rapid eye movement，NREM）期，而

1% 或更少的癫痫发作发生在 REM 期。这可能是

因为在 NREM 睡眠中，丘脑-皮质传入冲动介导的

大脑皮质呈弥漫性同步化，进而引起致痫灶神经元

兴奋性增加，对癫痫活动起易化作用；而 REM 睡

眠期，丘脑-皮质传入冲动呈去同步化，引起通过胼

胝体传播的神经冲动减弱，对癫痫活动起抑制作

用[1-3]。REM 潜伏期延迟或 REM 持续时间缩短可能

与个体患者癫痫发作存在相互作用，可更好地了解

癫痫发作的昼夜节律模式和预测癫痫的活动性。

同样，REM 睡眠增加是否可以改善癫痫发作的发

生率，以及在癫痫患者中识别潜在的 REM 睡眠模

式是否能够更好地检测或预测癫痫发作尚不清

楚。研究者提出两个假设：在 REM 之前的癫痫发

作（无论白天或晚上）与进入 REM 的延迟有关；

REM 结束后发生癫痫发作，与个体基线相比，也会

增加 REM 潜伏期。如果可以确定 REM 睡眠和癫

痫发作之间的一致关系，则可以使用这些信息纵向

监测癫痫发作的发生率和频率，并结合昼夜节律和

生理变量来预测癫痫发作的风险。 

4    方法学

研究回顾性分析了 2019 年 6 月—2022 年 5 月

期间入住美国马里兰州贝塞斯达国立卫生研究院

癫痫监测单位（EMU）的 41 例成年耐药性癫痫患

者。研究采用长程视频脑电图监测，监测时间至

少 4 个夜晚，至少记录到一次癫痫发作，以及至少

一次 24 h 无癫痫发作。所有参与者均已签署知情

同意书并通过伦理审查。本研究排除了儿科患者、

颅内电极记录者、伪差过大、数据丢失或格式问

题、未监测到癫痫发作者以及其他不符合入组标准

者。具体实施过程包括：① 采集脑电图（含眼动、

心电）；② 使用光谱图引导分析和人工校正分析

（原文图 1）；③ 确定睡眠参数，包括睡眠开始时

间、睡眠结束时间、总睡眠时间、REM 潜伏期、

REM 持续时间、NREM:REM 比率、睡眠开始后的

长时间清醒期以及任何白天小睡的发生（定义为连

续白天睡眠的 30 min）；④ 确定每一次癫痫发作的

发作类型、发作起始和终止以及发作前和发作后的

状态；⑤  聚焦于几个癫痫发作窗口来评估其对

PSP 的影响；⑥ 使用箱线图和千层面图分别对群

体水平和个体水平进行分析，统计软件为 R 版本

的 4.2.0。 

5    结果分析
 

5.1    队列分析

纳入及排除标准参见原文图 2，纳入者人口统

计学资料参见原文表 1。EMU 的平均持续时间为

8.3（SE=0 .3）d，范围为 5～13 d。患者在 EMU 住院

期间平均有 4.0（SE=0 .10）个 REM 期，范围为

0～11 个 REM 期。 

5.2    全队列分析

汇总的队列结果参见原文表 2。癫痫发作后

的 PSP 与 REM 期潜伏期的显著增加有关；癫痫发

作组的 REM 期潜伏期为 150.8（SE=11.5）min，无癫

痫发作组为 100.6（SE=7.3）min（P<0.01，原文图

3A）；5.2.3 癫痫发作后的 PSP 与 REM 期持续时间

的显著缩短有关；癫痫发作组的 REM 期持续时间

为 6 8 . 1（ S E=5 . 5）m i n，无癫痫发作组为 8 5 . 9
（SE=3.8）min（P=0.01，原文图 3B）；当比较前一天

经历癫痫发作的患者和未经历癫痫发作患者的睡

眠时，NREM:REM 比率（P=0 .45）或睡眠效率

（P=0.98）无统计学差异；癫痫发作 PSP 与 REM 期

潜伏期的显著增加有关，癫痫发作组的 REM 期潜

伏期为 160.4（SE=14.7）min，无癫痫发作组为

104.2（SE=7.2）min（P<0.01，原文图 3C）；5.2.6
癫痫发作 PSP 也显示出 REM 期持续时间缩短，癫

痫发作组的 REM 期持续时间为 58.8（SE=6.7）min，
无癫痫发作组为 85.8（SE=3.7min，P<0.01，原文图

3D）；癫痫发作 PSP 还显示出 NREM:REM 比率显

著增加（P<0.01）以及睡眠效率显著降低（P=0.05）；
癫痫发作前 PSP REM 期潜伏期（P=0.52） ，REM 期
持续时间（P=0.09） ，NREM: REM 比率（P=0.54）或
睡眠效率（P=0.50） 无统计学差异。 

5.3    癫痫发作时间

原文探讨的是仅在夜间、仅在白天以及日夜均

有发作的癫痫患者，在 REM 期潜伏期（P=0.54）、

REM 期持续时间（P=0.55）、NREM:REM 比率

（P=0.10）以及睡眠效率（P=0.97）方面的统计学

差异。 

5.4    癫痫发作类型

原文探讨了局灶性意识障碍性癫痫发作（Focal
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impaired awareness seizures，FIASs）和双侧强直阵

挛性癫痫发作（Bilateral tonic–clonic seizures，
BTCSs）之间的差异。研究发现，与前一天发生的

FIASs 相比，前一天发生的 BTCSs 的 REM 潜伏期

显著增加，组间差异平均为 65.0（SE=32.8）min
（P=0.05）。BTCSs 组的 REM 期潜伏期为 194.2
（SE=27.8）min，而 FIASs 组的 REM 期潜伏期为

129.2（SE=17.5）min。然而，在 REM 期持续时间

（P=0.41）、NREM:REM 比率（P=0.21）和睡眠效率

（P=0.29）方面，两组之间无统计学差异。 

5.5    日间睡眠

原文探讨了在 PSP 当晚发生癫痫发作的患者，

在其癫痫发作后的日间睡眠与无癫痫发作者的日

间睡眠在睡眠质量方面的差异。结果显示，在 REM
期持续时间（P=0.20）、REM 潜伏期（P=0.43）、

NREM:REM 比率（P=0.81）以及睡眠效率（P=0.14）
方面，两组之间无统计学差异。 

5.6    个体水平分析

原文对 27 例符合以下两个条件的癫痫患者进

行个体水平分析：至少有两天出现癫痫发作

（A 组），两天没有癫痫发作（B 组）。与 B 组相比，

A 组 REM 期潜伏期增加（P<0.01，参见原文图

4A）；与 B 组相比，A 组 REM 期持续时间缩短

（P<0.01，原文图 4B）；与 B 组相比，A 组没有发现

NREM: REM 比率（P=0.06）、睡眠效率（P=0.14）的
统计学差异；为了说明癫痫发作对个体睡眠的影

响，原文选择患者的 REM 潜伏期和癫痫发作数据

进行了展示（原文图 4C）；在 3d 的患者亚组中也

观察到了类似的趋势，但与 2 d 的患者组相比显著

性略差（各项睡眠变量比较均 P>0.05）。此外，需

要进一步研究以确定这种趋势的原因和影响。 

6    讨论

原文讨论部分中，对研究结果进行了分析和解

释，并探讨了其在相关领域中的意义和贡献。然

而，原文中也提出了研究存在的一些局限性。因

此，在未来的研究中，可以针对这些局限性进一步

开展研究，并尝试解决这些问题，以提高研究的可

靠性和有效性。

该研究具有以下新颖性：采用连续、多日、无

创、相对客观的方法对睡眠分期进行评估；提出了

特定的围睡眠期定义；使用头部中央区域频谱图

的方法进行睡眠分期为视频脑电监测的癫痫患者

提供了一种有效且标准的睡眠分析方法；研究结

果与其原文最初的假设一致，与先前的研究报告一

致；REM 期的变化似乎与癫痫发作类型有关；研

究结果表明睡眠结构的变化不仅在患者之间，而且

在患者个体都是稳定的；REM 潜伏期延长可预测

癫痫发作，但反之不一定成立；癫痫发作后 PSP
的 NREM:REM 比率和睡眠效率未发现明显的变

化。该研究的局限性在于：视频脑电图监测期间，

患者正在服用多种不同组合的抗癫痫发作药物，这

可能会影响睡眠结构；其他药物，如选择性 5-羟色

胺再摄取抑制剂和苯二氮卓类药物，也可能影响

REM 睡眠；患者逐渐减药以诱发癫痫发作，这也

可能影响癫痫发作和睡眠模式；未行多导睡眠监

测，故不能排除阻塞性睡眠呼吸暂停及周期性腿动

对睡眠结构的影响。 

7    研究结论

在 PSP 之前、PSP 以及 perisleep 期间发生的癫

痫发作与 REM 潜伏期的延迟之间存在可测量且可

靠的关系。针对这一关系应进一步研究，以作为癫

痫检测和长期癫痫风险监测的重要生物标志物。 

8    启发

该研究提示，睡眠对癫痫发作有着一定的影

响，睡眠的模式可影响癫痫发作的频率和发作的时

间。癫痫发作预测领域虽是研究热点，但还没有统

一的共识，未来可以从该研究的局限性入手，如：

对未服药的癫痫患者进行研究，以排除药物对 REM
睡眠的影响，并进一步分析癫痫发作对 REM 期或

整个睡眠结构的影响。也可以按照不同的癫痫类

型进行亚组分析[4-7]，或直接针对某一种癫痫发作类

型进行研究，以探究其对睡眠结构的影响。还可以

依照癫痫共病睡眠障碍[8]，如：癫痫共病发作性睡

病、失眠、睡眠呼吸暂停综合征等进行分组，分析

其睡眠变量，以探究其与各睡眠变量之间的关系。

 
解读原文：Alexandrea Kilgore-Gomez, Gina Norato,

William H Theodore, et al. Sleep physiology in patients with

epilepsy: Influence of seizures on rapid eye movement (REM)

latency and REM durat ion.  Epi lepsia ,  2024,  00:1-11.

https://doi.org/10.1111/epi.17904
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